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Д ля сравнения эффективности проведения медикамен-

тозной терапии в зависимости от локализации очага

при симптоматических и криптогенных парциаль-

ных эпилепсиях у детей было предпринято ретроспектив-

ное исследование, основанное на данных реальной клини-

ческой практики. Из 3260 пациентов с симптоматическими

и криптогенными парциальными эпилепсиями были отоб-

раны пациенты, у которых топика очага не вызывала сомне-

ния. В исследование не были включены больные с неясной

локализацией очага и мультифокальными эпилепсиями, а

также случаи, где могли быть заподозрены идиопатические

эпилепсии. В группу вошло 205 пациентов с височной меди-

альной эпилепсией, 106 пациентов с затылочными эпилеп-

сиями и 277 пациентов с лобными эпилепсиями. Возраст

дебюта заболевания составлял от 2 месяцев до 17 лет, а срок

наблюдения от момента последнего изменения терапии —

от 3 до 10 лет.

Под эффективностью препарата в данном исследовании

понимали его способность обеспечить ремиссию в течение

не менее 3 лет.

По клиническим характеристикам, а также данным ЭЭГ и

МРТ, достоверных различий между группами, получавшими

CBZ, VPA, TPM, выявлено не было, что позволило провести

прямое сравнение эффективности препаратов.

В целом во всех трех группах эффективность VPA была

выше по сравнению с CBZ и TPM (при височных 79% против

61%, p<0,05 для CBZ и 53%, p<0,001 для TPM; при затылочных

69% против 36%, p<0,01 для CBZ и 8% для TPM, p<0,001; при

лобных 56% против 22%, p<0,001 для CBZ и 10% для TPM,

p<0,001). Если TPM показал эффективность, сравнимую с

CBZ в группе больных с палеокортикальной эпилепсией (53

и 61% соответственно), то в группе пациентов с неокорти-

кальными эпилепсиям CBZ позволил достичь долговремен-

ной ремиссии у большего числа пациентов (при затылочных

36% против 8% для TPM, p<0,001; при лобных — 22% против

10% для TPM, p<0,01).

Помимо этого при палеокортикальной эпилепсии риск аг-

гравации приступов после применения CBZ был значительно

выше (10%), чем при применении VPA (1%, p<0,001) и TPM (3%,

p<0,01). При неокортикальных эпилепсиях риск аггравации

после применения TPM был таким же высоким, как при приме-

нении CBZ (при затылочных 13 и 12%, p>0,05; при лобных

эпилепсиях 16 и 15%, p>0,05 соответственно). При примене-

нии VPA аггравация приступов во всех группах встречалась

значительно реже, чем после применении CBZ при любой ло-

кализации и чем после применения TPM при неокортикаль-

ных эпилепсиях — 0—1% случаев (p<0,001 для всех групп).

Во всех возрастных группах эффективность VPA была

максимальной при любой локализации очага. При височной

медиальной эпилепсии эффективность TPM при дебюте за-

болевания до 1 года выше, чем у CBZ (20 против 0%, p<0,05),

а от 7 до 15 лет была сопоставима с таковой у VPA (66—80%

для TPM и 49—56% для CBZ, p<0,01; 81—84% для VPA,

p<0,001). При назначении TPM у детей при затылочной эпи-

лепсии с дебютом заболевания до 10 лет достичь ремиссии

не удалось ни в одном случае, а при дебюте заболевания по-

сле 10 лет эффективность TPM была сопоставима с таковой

при применении CBZ (58 и 56%, p>0,05 соответственно), но

уступала VPA (95%, p<0,001). При лобных эпилепсиях назна-

чение TPM позволило достичь полного контроля над присту-

пами, главным образом у детей с ранним дебютом заболева-

ния, у которых его эффективность была сопоставима с CBZ

(10—28% и 16—23%, p>0,05 соответственно). При височной

медиальной и затылочной эпилепсиях эффективность CBZ

увеличивается с возрастом (с 0 до 52%, p<0,001 при височной

и с 17 до 67%, p<0,001 при затылочной эпилепсии), а при

лобной — не зависит от возраста дебюта заболевания

(16—25%, p>0,05).

Как при криптогенных, так и при симптоматических фор-

мах любой локализации эффективность VPA была макси-

мальной (p<0,001 для всех групп по сравнению с CBZ, а так-

Фокальные эпилепсии у детей:
ВОЗМОЖНОСТЬ ВЛИЯНИЯ ОЧАГА НА ЭФФЕКТИВНОСТЬ

АНТИЭПИЛЕПТИЧЕСКОГО ПРЕПАРАТА
В связи с тем, что в последнее время появился широкий выбор антиэпилептических 

препаратов (АЭП), возникла необходимость индивидуально подбирать их для лечения данного забо-
левания, основываясь не только на типе приступов и эпилептического синдрома, но и учитывая инди-

видуальные клинико-инструментальные характеристики эпилептического процесса у конкретного
больного [1,2]. Большинство экспертов рекомендуют включать в стандарты лечения парциальных
эпилепсий у детей карбамазепин (CBZ), препараты вальпроевой кислоты (VPA), топирамат (TPM), а

также относительно недавно появившийся на отечественном рынке окскарбазепин 
(OXC) [3—8]. Было показано, что эффективность АЭП и спектр их нежелательных эффектов 

могут зависеть от локализации очага [9—11].
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же TPM при криптогенных эпилепсиях любой локализации и

симптоматических неокортикальных). При палеокортикаль-

ной эпилепсии у детей с наличием очаговой неврологичес-

кой симптоматики, интеллектуального снижения и аффек-

тивных расстройств эффективность применения TPM была

сопоставима с эффектом VPA (62 и 65%, p>0,05 соответствен-

но) и превышала эффективность CBZ (29%, p<0,05). При не-

окортикальных эпилепсиях с наличием неврологического

дефицита и/или психических расстройств эффективность

TPM была крайне низкая, и препарат уступал CBZ (0 против

21%, p<0,001 при затылочных эпилепсиях и 6 против 17%,

p<0,01 при лобных эпилепсиях).

Аналогичная тенденция отмеча-

лась при оценке влияния ЭЭГ-ха-

рактеристик на эффективность

препаратов. Как при палеокорти-

кальной, так и при неокортикаль-

ных эпилепсиях эффективность

VPA была выше, чем у CBZ при на-

личии изменений фоновой актив-

ности (при височной медиальной

70 против 37%, p<0,01, при заты-

лочной 59 против 33%, p<0,05 и

при лобной 51 против 20%, p<0,01)

и эпилептиформной активности

(84 против 66%, p<0,001 при височной медиальной, 69 про-

тив 38%, p<0,01 при затылочной и 57 против 19%, p<0,001

при лобной). При палеокортикальной эпилепсии эффектив-

ность TPM при диффузном и региональном замедлении фо-

нового ритма была сопоставима с таковой у VPA и превыша-

ла эффективность применения CBZ (67% для TPM против 37%

для CBZ, p<0,01; 71% для TPM против 52% для CBZ, p<0,05

соответственно). При затылочной эпилепсии лечение TPM

при наличии изменений фоновой активности на ЭЭГ не поз-

волило достичь полного контроля над приступами ни у одно-

го пациента. При лобной эпилепсии эффективность TPM бы-

ла сопоставима с эффективностью CBZ как при изменениях

фоновой активности (12 и 20%, p>0,05 соответственно), так и

при наличии эпилептиформной активности (11 и 19%,

p>0,05 соответственно).

В группе больных с височной медиальной эпилепсией

применение VPA и TPM оказалось достоверно более эффек-

тивным по сравнению с CBZ при фокальных корковых дис-

плазиях (89 против 0%, p<0,01 и 100 против 0%, p<0,01 соот-

ветственно) и исходе перивентрикулярной лейкомаляции

(77 против 40%, p<0,05, 100 против 40%, p<0,01 соответствен-

но). При неокортикальных эпилепсиях эффективность VPA

значительно превосходила CBZ в случае наличия патологи-

ческих изменений на МРТ (при затылочных эпилепсиях 61

против 30%, p<0,05, при лобных эпилепсиях 48 против 21%,

p<0,001). При затылочных эпилепсиях назначение TPM при

наличии изменений на МРТ было неэффективно. Достовер-

ное различие эффективности VPA и CBZ было характерно

для фокальных корковых дисплазий (63 против 20%, p<0,05

соответственно), но не для атрофических изменений (43

против 29%, p>0,05 соответственно) и арахноидальных кист

(75 и 67%, p>0,05 соответственно). У пациентов с лобными

эпилепсиями при наличии изменений на МРТ эффектив-

ность TPM была минимальной (2%). Достоверное различие

эффективности VPA и CBZ было характерно как для фокаль-

ных корковых дисплазий (55 против 21%, p<0,01 соответст-

венно), так и атрофических изменений (42 против 22%,

p<0,05 соответственно). Применение TPM при наличии фо-

кальных корковых дисплазий и атрофических изменений

было неэффективно.

Полного контроля над приступами при инициальной те-

рапии VPA височной медиальной эпилепсии удалось достичь

в достоверно большем проценте

случаев, чем при инициальной тера-

пии CBZ (79 против 52%, p<0,05). Ре-

зультаты инициальной терапии TPM

были сопоставимы с VPA (80 и 79%

соответственно). При назначении

CBZ после предшествующей безус-

пешной терапии другим препаратом

доля пациентов, достигших ремис-

сии, снижается (с 52 до 17%, p<0,01),

причем при использовании TPM эта

закономерность отмечена в мень-

шей степени (с 80 до 46%, p>0,05). В

качестве препарата второго выбора

TPM оказался более эффективным в достижении ремиссии,

чем CBZ (46 против 17%, p<0,05). Эффективность примене-

ния VPA не зависит от очереди их применения и превышает

эффект CBZ (p<0,01). При неокортикальных эпилепсиях эф-

фективность инициальной терапии VPA была выше по срав-

нению как с CBZ (при затылочных эпилепсиях 82 против

37%, p<0,001; при лобных 63 против 26%, p<0,001), так и TPM

(при затылочных эпилепсиях 82 против 33%, p<0,01; при

лобных 63 против 13%, p<0,05). При затылочных эпилепсиях

результаты инициальной терапии TPM достоверно не отли-

чались от CBZ (33 и 37%, p>0,05). При назначении после про-

ведения предшествующей безуспешной терапии другим пре-

паратом эффективность применения всех трех препаратов

снижается, но эффективность VPA в качестве препарата вто-

рой очереди превосходит как CBZ (56 против 15%, p<0,01),

так и TPM (56 против 14%, p<0,01). При лобных эпилепсиях

эффективность исследуемых препаратов существенно не за-

висела от очередности их применения. Наиболее часто пол-

ный контроль над приступами достигался при применении

VPA как при инициальной терапии (63 против 26%, p<0,001

для CBZ и 13% для TPM, p<0,001), так и после предшествую-

щей безуспешной терапии другим средствами (50 против

30%, p<0,05 для CBZ и 7%, p<0,001 для TPM). TPM уступал по

эффективности CBZ как препарат первой очереди (13 про-

тив 26%, p>0,05), так и в качестве препарата второй очереди

(7 против 30%, p<0,05).

Частота возникновения нежелательных эффектов, потре-

бовавших отмены препарата (главным образом за счет ней-

ротоксических и психиатрических осложнений), при приме-

нении VPA была минимальной и не зависела от локализации

очага (5—6%). Частота нежелательных эффектов CBZ также

В целом во всех трех группах
эффективность VPA была выше по

сравнению с CBZ и TPM. Если TPM
показал эффективность, сравни-
мую с CBZ в группе больных с пале-
окортикальной эпилепсией, то в

группе пациентов с неокортикаль-
ными эпилепсиям CBZ позволил до-
стичь долговременной ремиссии у

большего числа пациентов.



не зависела от локализации очага (19—21%), была во всех

группах выше по сравнению с VPA (p<0,001). При височной

медиальной эпилепсии нежелательные эффекты TPM встре-

чались реже, чем при лечении CBZ (9 против 19%, p<0,05), и

их частота была сопоставима с VPA (9 и 5% соответственно,

p>0,05). При затылочной эпилеп-

сии частота нежелательных эффек-

тов при применении TPM была со-

поставима с CBZ (17 и 21% соответ-

ственно, p>0,05) и превышала тако-

вую у VPA (17 против 6%, p<0,05).

При лобной эпилепсии частота не-

желательных эффектов была макси-

мальна у TPM (31%), превышая тако-

вую у CBZ (20%, p<0,001) и VPA (6%,

p<0,001).

В зависимости от локализации

очага особенности эпилептического процесса могут по-раз-

ному предопределять эффективность антиэпилептических

препаратов, что может быть обусловлено различной экспрес-

сивностью и чувствительностью мишеней в различных

структурах головного мозга [12].

В большинстве клинических ситуаций наибольшей эф-

фективностью обладают VPA. При выборе второго препарата

необходимо учитывать локализацию очага, этиологию симп-

томатической парциальной эпилепсии, возраст начала забо-

левания и картину ЭЭГ.

При височной медиальной эпилепсии в качестве препара-

та второй очереди наиболее эффективно применение TPM

(особенно при дебюте заболевания до 1 года, наличии кли-

нико-энцефалографических маркеров органического пора-

жения головного мозга, фокальных корковых дисплазий и

исходе перивентрикулярной лейкомаляции). При неокорти-

кальных эпилепсиях в качестве второго препарата возможно

применение как CBZ, так и TPM.

При лобных эпилепсиях в каче-

стве второго препарата эффектив-

ность карбамазепина выше, особен-

но при дебюте заболевания после

1 года, наличии клинико-энцефало-

графических маркеров поражения

головного мозга, фокальных корко-

вых дисплазиях и атрофических из-

менениях. Применение TPM также

может оказаться эффективно при

дебюте заболевания до 1 года, крип-

тогенной форме или при наличии

арахноидальных кист. Однако в этих случаях следует по-

мнить о более высокой частоте развития осложнений (глав-

ным образом нейротоксических) при лечении TPM.

При затылочных эпилепсиях при наличии изменений на

МРТ, клинико-энцефалографических маркеров органического

поражения головного мозга и при дебюте заболевания до

11 лет TPM неэффективен. Возможно его эффективное приме-

нение при дебюте заболевания в возрасте от 11 лет и старше у

пациентов с криптогенными формами затылочной эпилепсии.

Таким образом, при фокальных эпилепсиях применение

вальпроевой кислоты оправдано, эффективно и наиболее бе-

зопасно в клинической практике.

По клиническим характеристи-
кам, а также данным ЭЭГ и МРТ,
достоверных различий между

группами, получавшими карбамазе-
пин (CBZ), препараты вальпроевой

кислоты (VPA) и топирамат
(TPM), выявлено не было, что поз-
волило провести прямое сравнение

эффективности препаратов.
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